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ABSTRACT 

 

 This study aimed to develop an anti-wrinkle cosmetic formulation containing 

extract from leaves of Long Kong (Lansium domesticum Corr.).  Leaves of Long 

Kong which collected from Chantaburi in Thailand were extracted by the hot and cold 

processes using three different solvents including water, chloroform and methanol.  

The crude extracts were tested for antioxidative activities, tyrosinase inhibition and in 

vitro cytotoxicity as well as the MMP-2 inhibition activity on human skin fibroblasts 

for anti-aging evaluation.  The hot water crude extract showed the highest 

antioxidative activities (DPPH radical scavenging, metal ion chelating and lipid 

peroxidation inhibition) with the SC50, CC50 and IPC50 values of 5.40±1.23, 

32.31±0.84 and 3.29±0.30 mg/ml, respectively, and the highest tyrosinase inhibition 

activity with the IC50 value of 0.49±0.23 mg/ml.  The extract also showed no 

cytotoxicity on human skin fibroblasts (cell viability of 80.52±15.16%).  It 

demonstrated the anti-aging potential by having the pro and active MMP-2 inhibition 

activity, but lower than ascorbic acid of 1.28 and 1.12 times, respectively.  The total 

phenolic and flavonoid contents containing in the hot water crude extract were 55.37 

± 0.10 µg GAE/g dry extract and 403.10 ± 0.03 µg QAE/g dry extract, respectively.  
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The semi-purified extracts were prepared from this crude extract by solvent-solvent 

partition. The ethyl acetate soluble fraction showed higher activities (DPPH radical 

scavenging, metal ion chelating and tyrosinase inhibition) than the crude extract of 

23.48, 71.80 and 2.58 times, respectively.  This fraction exhibited similar pro and 

active MMP-2 inhibitory effect to the crude extract.  The phenolic and flavonoid 

contents of this semi-purified extract were 868.90±0.02µg GAE/g dry extract and 

422.39±0.01 µg QE/g dry extract, respectively.  The HPLC fingerprint profile of the 

ethyl acetate semi-purified extract gave the percentage of gallic acid content of 

6.16%.  The ethyl acetate semi-purified extract was decolorized by the liquid-liquid 

partition in order to eliminate the dark green color.  The discolored water fraction 

exhibited in vitro anti-aging activities including DPPH radical scavenging activity 

(SC50 values of 0.09±0.04 mg/ml), lipid peroxidation inhibition (IPC50 value of 

26.46±6.24 mg/ml) and metal ion chelating activity (0.28±0.17 mg/ml).  This fraction also 

showed tyrosinase inhibition (IC50 value of 0.11±0.05 mg/ml) and gave no 

cytotoxicity on human skin fibroblast with the cell viability of 126.29 ± 0.81%.  The 

discolored water fraction at 1 mg/ml exhibited gelatinolytic activity on MMP-2 

inhibition on human skin fibroblast with the percentages of pro and active MMP-2 

inhibition of 15.39±10.30 and 62.99±14.35%, respectively.  The HPLC fingerprint of 

the discolored water fraction showed the peak of gallic acid with the percentages of 

0.39%.  The total phenolic and flavonoid contents of the discolored water fraction 

were 750.12±0.12 µg GAE/g extract 515.30 ± 0.64 µg QE/g extract, respectively.  

The ethyl acetate semi-purified extract at 0.1, 0.3 and 0.5% demonstrated no irritation 

on the rabbit skin by Draize test, but the discolored water fraction exhibited slightly 

irritation on the rabbit skin at 0.3 and 0.5%.  After tested for the physical stability by 

the heating-cooling cycles for 12 days, gel No.1, serum No.1 and cream No.1 showed 

good physical stability.  After kept at various temperatures (4±2, 27±2 and 45±2ºC) for 

3 months, the cream containing the ethyl acetate semi-purified extract at 0.1 and 0.5% 

exhibited good physical stability at all temperatures for 3 months.  The shelf lives of 

the gallic acid in the cream containing the ethyl acetate semi-purified extract at 0.1 

and 0.5% were 0.37 and 0.30 days at 27±2ºC, 0.19 and 0.766 days at 4±2ºC, 0.54 and 

0.54 days at 45±2ºC, respectively.  The half lives of the gallic acid in the cream 
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containing the ethyl acetate semi-purified extract at 0.1, and 0.5% were 1.87 and 2.74 

days at 27±2ºC, 1.28 and 3.78 days at 4±2ºC, 2.86 and 2.86 days at 45±2ºC, 

respectively.  The cream formulations containing the ethyl acetate semi-purified 

extract at 0.1, 0.3 and 0.5% showed no irritation on the rabbit skin by the Draize test 

with the PIIs value in the range of 0.0–0.2.  The cream formulations at 0.1, 0.3 and 

0.5% exhibited significant (p<0.05, Student’s paired T-test) decreased skin elastic 

extension with the parameter changes of -35.79, -43.22 and -44.71%, respectively, 

and the cream formulations at 0.3 and 0.5% showed significant increased skin elastic 

recovery with %parameter changes of +15.46 and +23.55%, respectively.  The cream 

containing the semi-purified extract at 0.1, 0.3 and 0.5% after 4 weeks of application 

exhibited significant decrease of the skin roughness in comparing to before 

application (p<0.05, Student’s paired T-test) with the parameter change of -16.19, -

18.73 and -24.82%, respectively.  The cream containing the ethyl acetate semi-

purified extract at 0.5% exhibited significantly the increased skin hydration with the 

%parameter changes of 42.41%.  The skin erythema index of all developed 

formulations performed after 1, 2, 3 and 4 weeks of application revealed not 

significant differences (p>0.05, Student’s paired T-test) in comparing to before 

application and the untreated area (p>0.05, One-way ANOVA).  The cream 

formulations containing the ethyl acetate semi-purified extract at 0.5% after 4 weeks 

of application showed significant the decreased skin melanin in comparing to before 

application with the %parameter change of 34.45%.  The satisfaction scale of the 

cream formulations containing the ethyl acetate semi-purified extract at 0.1, 0.3 and 

0.5% gave the average score of 3.93 (78.50%), 3.93 (78.56%) and 3.70 (73.94%), 

respectively.  This indicated that most volunteers were satisfied with the physical 

appearance of all developed cream formulations.  The results from this study have 

indicated the potential of the ethyl acetate fraction of the hot water crude extract from 

leaves of Long Kong to be developed as an anti-aging product.   
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บทคัดย่อ 

 

งานวิจยัน้ีมีวตัถุประสงค์เพื่อพฒันาต ารับเคร่ืองส าอางตา้นร้ิวรอยท่ีมีส่วนผสมของสารสกดั

จากใบลองกอง (Lansium domesticum Corr.) ไดน้ าตวัอยา่งใบลองกองจากจงัหวดัจนัทบุรีมาสกดั

ดว้ยวิธีร้อนและเย็นโดยใช้น ้ า คลอโรฟอร์ม และเมธานอลเป็นตวัท าละลาย น าสารสกดัท่ีได้ไป

ทดสอบฤทธ์ิตา้นปฏิกิริยาออกซิเดชนั ดว้ยวิธีจบัอนุมูลอิสระ (DPPH radical scavenging activity) 

วิธีจบัโลหะ (metal ion chelating activity) และวิธียบัย ั้งการเกิดออกซิเดชนัของไขมนั (lipid 

peroxidation inhibition activity) และทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์ผิวหนงัมนุษยแ์ละฤทธ์ิยบัย ั้ง

การท างานของเอนไซมเ์มทริกซ์เมตาโลโปรตีนเนส-2 (MMP-2) สารสกดัจากใบลองกองท่ีสกดัดว้ย

น ้าร้อนมีฤทธ์ิสูงสุดในการตา้นปฏิกิริยาออกซิเดชนัดว้ยวิธีจบัอนุมูลอิสระ จบัโลหะ และยบัย ั้งการ

เกิดออกซิเดชนัของไขมนัสูง (SC50, CC50 and IPC50 เท่ากบั 5.40±1.23, 32.31±0.84 และ 3.29±0.30 

มก./มล. ตามล าดบั) และฤทธ์ิยบัย ั้งเอนไซมไ์ทโรซิเนส (IC50 เท่ากบั 0.49±0.23 มก./มล.) สารสกดั

น้ีไม่เป็นพิษต่อเซลล์ผิวหนงัมนุษย ์(เปอร์เซ็นต์การรอดชีวิตของเซลล์เท่ากบั 80.52±15.16%) สาร

สกดัจากใบลองกองท่ีสกดัดว้ยน ้ าร้อนให้ฤทธ์ิยบัย ั้งการท างานของเอนไซม์ MMP-2 (เปอร์เซ็นต์

ยบัย ั้ง pro และ active MMP-2 เท่ากบั 72.96±13.44 และ 85.77±13.77% ตามล าดบั) สารสกดัจากใบ
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ลองกองท่ีสกดัดว้ยน ้ าร้อนมีปริมาณสารประกอบฟีนอลิกและฟลาโวนอยด์เท่ากบั 55.37±0.10 µg 

GAE/น ้ าหนกัแห้ง (ก.) และ 403.10±0.03 µg QAE/น ้ าหนกัแห้ง (ก.) ตามล าดบั เม่ือน าไปแยกสกดั

ดว้ยวิธีวฏัภาคของเหลว (liquid-liquid extraction) สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิจากใบลองกองท่ีแยกสกดั

ดว้ยเอธิลอะซีเตตให้ฤทธ์ิตา้นปฏิกิริยาออกซิเดชนัดว้ยวิธีจบัอนุมูลอิสระ จบัโลหะ และยบัย ั้งการ

เกิดออกซิเดชันของไขมนั มีค่า SC50, CC50 และ IPC50 เท่ากบั 0.23±0.02, 0.45±0.02 และ 

33.48±14.49 มก./มล. ตามล าดบั และฤทธ์ิยบัย ั้งเอนไซม์ไทโรสิเนส มีค่า IC50 เท่ากบั 0.19±0.16 

มก./มล. สารสกัดก่ึงบริสุทธ์ิท่ีแยกสกัดด้วยเอธิลอะซีเตตไม่เป็นพิษต่อเซลล์ผิวหนังมนุษย ์

(เปอร์เซ็นตก์ารรอดชีวติของเซลลเ์ท่ากบั 95.94±0.55%) สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะ

ซีเตตท่ีความเขม้ขน้ 1 มก./มล. ให้ฤทธ์ิยบัย ั้ง pro และ active MMP-2 เท่ากบั 60.23±7.89 และ 

52.37±8.67% ตามล าดบั โครมาโทแกรมของสารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิประกอบดว้ย gallic acid 6.16% 

สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตมีปริมาณสารประกอบฟีนอลิกและฟลาโวนอยด์

เท่ากบั 868.90±0.02µg GAE/น ้าหนกัแหง้ (ก.) and 422.39±0.01 µg QE/น ้าหนกัแหง้ (ก.) เม่ือขจดัสี

ออกจากสารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตดว้ยวิธีวฏัภาคของเหลว สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ี

ขจดัสีชั้นน ้ าให้ฤทธ์ิตา้นปฏิกิริยาออกซิเดชันด้วยวิธีจบัอนุมูลอิสระ จบัโลหะ และยบัย ั้งการเกิด

ออกซิเดชนัของไขมนัสูง โดยมีค่า SC50, CC50 และ IPC50 เท่ากบั 0.09±0.04, 0.28±0.17 และ 

26.46±6.24 มก./มล. ตามล าดบั และฤทธ์ิยบัย ั้งเอนไซมไ์ทโรซิเนส (IC50 เท่ากบั 0.11±0.05 มก./

มล.) สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีขจดัสีชั้นน ้ าท่ีความเขม้ขน้ 1 มก./มล. ไม่เป็นพิษต่อเซลล์ผิวหนงัมนุษย์

โดยมีเปอร์เซ็นตก์ารรอดชีวิตของเซลล์เท่ากบั 126.29±0.81% และให้ฤทธ์ิยบัย ั้ง pro และ active 

MMP-2 เท่ากบั 15.39±10.30 และ 62.99±14.35% ตามล าดบั สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีขจดัสีชั้นน ้ ามี

ปริมาณสารประกอบฟีนอลิกและฟลาโวนอยด์เท่ากบั 750.12±0.12 µg GAE/น ้ าหนกัแห้ง (ก.) และ 

515.30±0.64 µg QE/น ้ าหนกัแห้ง (ก.) โครมาโทแกรมของสารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีขจดัสีชั้นน ้ ามี

ปริมาณ gallic acid 0.39% สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตท่ีความเขม้ขน้ 0.1, 0.3 

และ 0.05% ไม่ก่อความระคายเคืองต่อผิวกระต่ายแต่สารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิท่ีขจดัสีชั้นน ้ าท่ีความ

เขม้ขน้ 0.3 และ 0.5% ก่อความระคายเคืองเล็กนอ้ยต่อผิวกระต่าย เม่ือทดสอบความคงตวัของต ารับ

เคร่ืองส าอางพื้นโดยวิธี heating-cooling cycle เป็นเวลา 12 วนัแลว้ไดเ้ลือกครีม เจล และซีร่ัมอยา่ง

ละ 1 สูตรท่ีมีความคงตวัทางกายภาพสูงสุดโดยผสมสารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิจากใบลองกองท่ีแยกสกดั
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ดว้ยเอธิลอะซีเตตท่ีความเขม้ขน้ 0.1 และ 0.5% เม่ือเก็บตวัอยา่งท่ีอุณหภูมิ 4±2, 27±2 และ 45±2 

องศาเซลเซียส เป็นเวลา 3 เดือน ต ารับเคร่ืองส าอางทุกตวัอยา่งมีลกัษณะทางกายภาพเปล่ียนแปลง

เล็กน้อย ครีมท่ีผสมสารสกดัจากใบลองกองท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตท่ีความเขม้ขน้ 0.1 และ 

0.5% มีอายุบนชั้น (shelf life) เท่ากบั 0.37 และ 0.30 วนั (27±2 องศาเซลเซียส), 0.19 และ 0.76 วนั 

(4±2 องศาเซลเซียส) และ 0.54 และ 0.54 วนั (45±2 องศาเซลเซียส) นอกจากน้ียงัมีคร่ึงชีวิตเท่ากบั 

1.87 และ 2.74 วนั (27±2 องศาเซลเซียส), 1.28 และ 3.78 วนั (4±2 องศาเซลเซียส), 2.86 และ 2.86 

วนั (45±2 องศาเซลเซียส) ครีมท่ีผสมสารสกดัจากใบลองกองท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตท่ีความ

เขม้ขน้ 0.1, 0.3 และ 0.5% ไม่ก่อความระคายเคืองบนผิวกระต่าย (ค่า PIIs เท่ากบั 0.0 – 0.2) 

หลงัจากทาผลิตภณัฑ์ 4 สัปดาห์ ครีมท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 0.1, 0.3 และ 0.5% ช่วยลด

ความสามารถในการยดืตวัออกของผิว (skin elastic extension) เท่ากบั -35.79, -43.22 และ -44.71%, 

และครีมท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 0.3 และ 0.5% ช่วยเพิ่มความสามารถในการคืนสภาพของผิว 

(skin elastic recovery) เท่ากบั +15.46 และ +23.55% ตามล าดบั ครีมท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 

0.1, 0.3 และ 0.5% ยงัช่วยลดร้ิวรอยบนผิว (skin roughness) เท่ากบั -16.19, -18.73 และ -24.82% 

ตามล าดบั ครีมท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 0.5% ช่วยเพิ่มความชุ่มช้ืนของผิวเท่ากบั 42.41% ครีม

ท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 0.1, 0.3 และ 0.5% ไม่ก่อให้เกิดความระคายเคืองบนผิวอาสาสมคัร 

และครีมท่ีผสมสารสกดัท่ีความเขม้ขน้ 0.5% ช่วยลดเม็ดสีเมลานินเท่ากบั 34.45% ระดบัความพึง

พอใจของอาสาสมคัรต่อผลิตภณัฑค์รีมท่ีผสมสารสกดัก่ึงบริสุทธ์ิจากใบลองกองท่ีความเขม้ขน้ 0.1, 

0.3 และ 0.5% มีระดบัคะแนนเฉล่ียเท่ากบั 3.93 (78.50%), 3.93 (78.56%) และ 3.70 (73.94%) 

ตามล าดับ ท าให้ทราบว่าอาสาสมัครส่วนใหญ่มีความพึงพอใจต่อลักษณะทางกายภาพของ

ผลิตภณัฑค์รีมทั้งสามตวัอยา่ง ดงันั้นในการศึกษาน้ีไดแ้สดงให้เห็นถึงศกัยภาพของครีมท่ีผสมสาร

สกดัก่ึงบริสุทธ์ิจากใบลองกองท่ีแยกสกดัดว้ยเอธิลอะซีเตตในการลดร้ิวรอยเห่ียวยน่ในอาสาสมคัร

ไดซ่ึ้งจะสามารถน าไปพฒันาเป็นผลิตภณัฑช์ะลอความแก่ไดต่้อไป 


